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  چكيده

يك متالوآنزيم حاوي يون روي است كه  )hCAII, EC 4 .2 .1 .1( انساني IIآنزيم كربونيك انيدراز      

جا كه مهار   از آن.كند  را كاتاليز ميكربنات و پروتون  كربن به بي شدن برگشت پذير دي اكسيد هيدراته

مؤثر است، ) آب سياه(رطان و گلوكوما ها از جمله س  در درمان بسياري از بيماريكربونيك انيدرازآنزيم 

بر روي ساختار و عملكرد آنزيم كربونيك ) يك داروي سولفوناميدي( سلكوكسيب در اين تحقيق اثر

اسپكتروسكوپي مختلف از جمله هاي  توسط روش)  سيتوزولي آنزيمهاي ايزوزيميكي از ( انساني IIانيدراز 

گرماسنجي روبشي افتراقي  و  (CD) و رنگ نمايي دورانيد،  ذاتي و خارجيفلوئورسانسفرابنفش،  -مرئي

(DSC) تريس در بافر mM 20 ،75/7 pH نتايج سينتيكي نشان داد كه .مورد بررسي قرار گرفت 

 .كند مهار ميخطي ساده  از نوع رقابتيصورت  هبكربونيك انيدراز را سلكوكسيب فعاليت استرازي 

، همراه با ANS با استفاده از آكريل آميد و فلوئورسانسهاي  ريگي اندازه و  DSCهاي بدست آمده از داده

 در حضور سلكوكسيب مقداري فشردگي در ، نشان داد كه(PSH)  سطحي پروتئينگريزي آبمحاسبه 

كنندگي  معلوم كرد كه مكانيسم خاموشولمر  -آناليز اشترن .شود  ايجاد مي كربونيك انيدرازساختار آنزيم

اتصال نشان داد كه هاي ترموديناميكي  پارامتر آناليز  .درگير در فرآيند اتصال از نوع استاتيك است

 برگشت پذير ايجاد پايداري كمپلكسنقش اصلي را در  گريز هاي آب كنش و ميان هيدروژني هاي پيوند

با و سلكوكسيب آنزيم اتصال  نيز مشخص كرد كه  نمودار جاب.دنو دارو دارشده بين آنزيم 

  نشان داد كه در حضور سلكوكسيب  در ناحيه فرابنفش دورCD نتايج .افتد  اتفاق مي1 به 1كيومتري ياستو

 در ناحيه CDكه نتايج  شود در حالي ايجاد مي hCA IIساختار دوم مارپيچ آلفا  در محتواي افزايشاندكي 

طور   در مجموع اين .ه آنزيم را نشان دادب بتوسط اتصال سلكوكسياندك القا فشردگي  نزديكفرابنفش 

 همراه با مهارشوندگي خطي hCA II اتصال سلكوكسيب به جايگاه فعال آنزيم ،توان نتيجه گرفت كه مي

  .ختار دوم و سوم آن است خاموش شدن فلوئورسانس آن و قدري فشردگي در ساآنزيم،
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   پيش گفتار-1-1

هاي حاوي يون روي   متالو آنزيم)CAs, EC 4 .2 .1 .1 ()ها كربنات هيدرولياز (ها كربونيك انيدراز    

ها و باكتر  يو( ها وسيعي از پروكاريوتهاي  گونهها و در   جلبكگياهان،، تمامي پستانداران هستند كه در

 ، (Lindskog, 1997 & Smith et al., 2000; Supuran et al., 2004) دارندوجود  )ها باكتر آركئو

 (Smith et al., 2000 & Lindskog 1997) كشف نشده استها  قارچ دركربونيك انيدرازكنون   تااما

ن  شد  كه هيدراته راهاي سيستم فيزيولوژيك  واكنش و در عين حال مهمترينترين  اين آنزيم يكي از ساده.

   (Lindskog, 1997): كند ، كاتاليز ميكربنات و پروتون است برگشت پذير دي اكسيد كربن به بي

H
+
  + -3HCO  ↔  O2H + 2CO 

) s 1-M 0027/0-1=ثابت سرعت درجه دوم (حتي در غياب كاتاليست، اين واكنش با سرعت متوسط     

نوان كاتاليست  به عكربونيك انيدرازوجودات از  همه مً اما با توجه به اين حقيقت، تقريبا.پذيرد انجام مي

مهم است چون، و ضروري  فعاليت آنزيمي چنين .نمايند  استفاده مي دو طرفه اين واكنشجهت تسريع

يار سريع همچون هاي بس كربنات اغلب با واكنش  بي و دهيدراته شدناكسيدكربن  شدن دي هيدراته

هيدراته اكسيدكربن د كربنات در خون بايد خيلي سريع به شكل دي  مثال، بيبه عنوان (1هاي انتقالي فرآيند

اين . (Banerjee, 2006) همراه هستند)  منتقل شودها جهت بازدم اكسيدكربن سريع به ريه شود و اين دي

جابجايي ، pHفتوسنتز، تنظيم ، از جمله تنفس، فيزيولوژيكهاي  ينديم نقش اساسي را در بسياري از فرآآنز

تعادل اسيد و كربنات، انتقال يون، تعادل آب و الكتروليت، كلسي فيكاسيون،  اكسيدكربن و بي ديو انتقال 

 شامل(هاي بيوسنتزي   ايجاد تومور و انجام برخي از واكنشنخاعي،-مايع زلاليه، توليد مايع مغزيباز، توليد 

 ;Supuran et al., 2003)كند ايفا مي... و ) مراحل مهمي از توليد ادرار، گلوكونئوژنز و ليپوژنز

Hewett-Emmett, 2000; Supuran et al., 2000 & Supuran et al., 2002)   

                                              
1
 Transpot processes 
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 كربنات شدن برگشت پذير دي اكسيد كربن به بي هيدراته،  مهم اين آنزيم فيزيولوژيك علاوه بر واكنش     

 كه از جمله كنند ليز مي ديگري را نيز كاتاهاي متعدد ها واكنش ربونيك انيدرازك، )1-1، شكل1واكنش(

  سياناميد به اورهشدن هيدراته ،)2واكنش  (سيانات به كرباميك اسيدشدن  توان به هيدراته ها مي اين واكنش

 هيدروليز كربوكسيليك يا سولفونيك، )4واكنش  (1ها ديول ها به جم شدن آلدهيد ، هيدراته)3واكنش (

مطالعات كمتري صورت گرفته ها  مورد آنيكي كه در ليتهيدروهاي   يندآ و همچنين فر)6 و 5واكنش (

كربن  اكسيد شدن دي البته هنوز مشخص نيست كه علاوه بر هيدراته .، اشاره كرد)9 تا 7هاي  واكنش (است

ولوژيك قابل يزكند نيز نقش في كاتاليز مياين آنزيم هاي ديگري كه  ، واكنشكربونيك انيدرازتوسط 

   .(Supuran et al., 2003; Supuran et al., 2000 & Briganti et al., 1999)توجهي دارند يا خير

  

  .شده توسط آنزيم كربونيك انيدراز هاي كاتاليز  واكنش-1-1 شكل
                                              
1
 Gem-diols 

)1(  

)2(  

)3(  

)4(  

)5(  

)6(  

)7(  

  

)8(  

)9(  
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 تاريخچه -1-2

و  3 و همچنين توسط استادي2و روتون 1 مستقل توسط ملدروم اما همزمانصورت  بهكربونيك انيدراز    

 اين  در ابتدا. (Meldrum et al., 1933 & Stadie et al., 1933) كشف شد1933 در سال 4اوبرين

 سريع  از نظر تئوري وجود آن جهت انتقال در نتيجه تحقيق براي يافتن يك عامل كاتاليتيك كه،آنزيم

ملدروم و  . كشف وتعيين ويژگي شد،رسيد ي به نظر ميهاي ششي الزام  به مويرگ كربنات از اريتروسيت بي

 از  آنزيم با درجه بالايي تخليص كردند و تخليص كامل را تقريباً اريتروسيتنيدرازكربونيك اروتون 

 Meldrum et al., 1933; Keilin et al., 1939 ) انجام شد1930هاي گاوي در اواخر دهه  اريتروسيت

 .& Keilin et al., 1940) در  هاي گياهي مخصوصاً  در گونهكربونيك انيدراز وجود 1939  سالدر

 وجود 7بلانكنشيپ و 6ويچ، 1963در سال  . (Neich, 1939)مشخص گرديد   5گياهان سبز توسط نيش

 اين آنزيم وجود.  (Vitch et al., 1963) كردندرا در يك پروكاريوت گزارش  انيدراز كربونيكاولين 

فعاليت  . در اين زمان به اثبات رسيد9استرپتوكوكوس ساليواروساي از   و گونه8انايسري هاي  گونهدر

 شد ديده 10يكريينا بِكمتانوسار متانوآركئوني به نام  دراولين بار ها آركئوباكتردر قلمرو  يكربونيك انيدراز

 ديك است، تخليص وكري وابسته و نزيوساركينا ترموفيلا كه بسيار به بِآنزيم براي اولين بار از متاناين و 

مان و كيلين با يافتن اينكه (Karrasch et al., 1989 & Alber et al., 1994).  تعيين ويژگي شد

اي را براي اين فلز در نظر   طور مستقيم در تناسب با محتويات يون روي است، نقش ويژه فعاليت آنزيم به

  . (Keilin et al, 1994)گرفتند

  

                                              
1
 Meldrum 
2
 Roughton 

3
  Stadie 

4 O’Brein 
5
  Neish 

6
 Veitch 

7 Blankenship 

8
 Neisseria 
9 Streptococcus salivarius 

10
 Methanosarcina bakeri 
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  ازكربونيك انيدرخانواده  -1-3

 & Nyman, 1961)تخليص شد  روسيت از اريت1961اولين بار در سال   1 انسانيكربونيك انيدرازآنزيم     

Handerson et al., 1973) . كربونيك انيدراز از لحاظ تكاملي توسط سه دسته ژني غير وابسته از لحاظ

 ;Hewett-Emmett et al., 1996)آيد  مي به رمز درγ-CA  و α-CA ،β-CA  هاي تكاملي به نام

Tashian et al., 1976 & Tashian, 1992) .ايزوزيم مختلف از اين 15كنون داران عالي، تا در مهره 

، فعاليت آنزيمي و همچنين توزيع بافتي درون سلولي،  كه از لحاظ جايگاهآنزيم شناسايي شده است 

ها   تا از اين ايزوزيم5). 1-1جدول(ند  با يكديگر بسيار تفاوت دارناميديوهاي سولف حساسيت به مهاركننده

)CA I-III ،CA VIIو CA XIII  (،تا 2 سيتوزولي هستند CA VA)و  (CA VB هستند،  ميتوكندريايي

به  ) CA XIV وCA IV، CA IX ،CA XII( تا 4 ،به فرم ترشحي است (CA VI)ها   يكي از آن

د ولي فاقنيز سيتوزولي  )CAXI و CAVIII، CAX( ،باقيمانده ايزوزيم 3صورت متصل به غشا هستند، و 

 ;Supuran et al., 2004; Banerjee, 2006) (CA-like proteins).  هستندفعاليت كاتاليتيكي

Supuran et al., 2003 & Supuran et al., 2002)  
  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

                                              
1 

Human carbonic anhydrase (hCA) 
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ي  هاي سولفوناميد  به مهاركننده، تمايل2COفعاليت هيدرازي : داران عالي  مهرهكربونيك انيدراز-αهاي   ايزوزيم-1-1جدول

  .و موقعيت درون سلولي

  )2COهيدراته كردن  (فعاليت كاتاليتيك  ها تمايل به سولفوناميد  موقعيت درون سلولي  ايزوزيم

CA I 

CA II 

CA III 

CA IV 

CA V 

CA VI 

CA VII 

CARP VIII 

CA IX 

CARP X 

CARP XI 

CA XII 

CA XIII 

CA XIV 

  سيتوزول

  سيتوزول

  سيتوزول

  غشايي

  ميتوكندري

  ترشحي به درون بزاق

  سيتوزول

   سيتوزول ًاحتمالا

  غشايي

  سيتوزول

  سيتوزول

  غشايي

  سيتوزول

  غشايي

  متوسط

  بسيار زياد

  بسيار كم

  زياد

  زياد

  كم-متوسط

  بسيار زياد

----  

  زياد

----  

----  

  نامعلوم

  نامعلوم

  نامعلوم

  

  )CA II%  10(كم 

  زياد

  )CA II %  3/0( بسيار كم 

  زياد

  زياد-متوسط

  متوسط

  زياد

  بدون فعاليت

  زياد

  بدون فعاليت

  بدون فعاليت

  )هاي كمي بدون داده(فعال 

   زيادًاحتمالا

 كم
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1-3-1-  α-كربونيك انيدراز  

α  -و سيتوپلاسم گياهان سبز وجود دارندها  جلبك،ها داران، باكتري كربونيك انيدرازها در مهره . 

 ضروري كربونيك انيدراز براي عمل كاتاليتيكي (+Zn2) طور كه گفته شد يون روي همان

دهد   نشان ميXكريستالوگرافي اشعه .  (Christianson et al., 1996 & Stams et al., 2000)است

 در اين آنزيم سه جايگاه.  آنگسترومي شكاف جايگاه فعال قرار دارد15  كه اين يون فلزي در عمق

و جايگاه ) His 119 و His ،96 His 94 (باقيمانده هيستيدينازول سه دهاي ايمي كئورديناسيون توسط حلقه

 Christianson et)اشغال شده است) pHيا يون هيدروكسيد، وابسته به ( يك مولكول آب توسطچهارم 

al., 1996 & Stams et al., 2000)  .هاي  كننده جايگاه هاي اشغال كه همه گروه به علت آن

آب متصل شده به روي . )2-1شكل  (ماند باقي مي+ 3Zn (His) ، 2، بار كلي كئورديناسيون خنثي هستند

 يك پيوند هيدروژني Glu 106كربوكسيلات گروه كه خود با ، Thr 199  باقيمانده هيدروكسيل گروهبا

 خاصيت ها سبب افزايش كنش اين ميان.  است برقرار كرده پيوند هيدروژنيدهد، تشكيل مي ديگر را

 مناسب جهت حمله يرا در موقعيت) 2CO( و سوبسترا هدش  مولكول آب متصل به روي  1دوستي هسته

 ,.Lindskog et al., 2000; Stams et al., 2000 & Supuran et al) دهد  قرار ميدوستي هسته

   متصل شده استZn (II) هيدروكسيد به  گروهشكل فعال آنزيم شكل اصلي آن است كه در آن. (2003

(Lindskog et al., 2000) . 2 قوي به مولكول دوست هستهاينCO در (كند   حمله ميگريز آب در پاكت

 Val ،143 121هاي   از باقيمانده  يا جايگاه اتصال سوبستراگريز آب پاكت  انساني،CA IIمورد ايزوزيم 

Val 198 و Leuاست  تشكيل شده ( شده با  كربنات كوئوردينه منجر به تشكيل بيوZn (II)ودش  مي)  شكل

1-2 ((Christianson et al., 1996).  

  

  

  

  

  

  

                                              
1
  Nucleophilicity 
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اتصال گريز براي  آبپاكت  .كربونيك انيدرازكربن توسط  اكسيد شدن دي   نمايش شماتيك كاتاليز هيدراته-2-1شكل

  .است    نشان داده شدهBمرحله در ترا به صورت شماتيك سوبس

 

كربنات با يك مولكول آب تعويض  يون بي،  Zn (II)ه با شد كربنات كوئوردينه پس از تشكيل بي    

شكلي از آنزيم كه در آن آب (ه تشكيل فرم اسيدي آنزيم شود و اين امر منجر ب  و وارد محلول ميشود مي

گردد  شود، مي عال آنزيم محسوب مي كه از لحاظ كاتاليتيكي فرم غير ف،)است با يون روي كوئوردينه شده

 آنزيم براي برگشت به .D( (Bertini et al., 1982 & Supuran et al., 2003) مرحله 2-1 شكل(

 نياز به يك واكنش انتقال پروتون از جايگاه فعال به محيط )A  مرحله2-1شكل ( بازي و فعال خود شكل

 كه شاتل پروتوني در His 64هاي جايگاه فعال مثل  دارد كه اين امر ممكن است توسط باقيمانده

 صورت (+BH)  موجود در محيط واكنش يا بافر و)3-1شكل( باشد  ميIX و I ،II ،IV ،VIIي ها ايزوزيم

  .است  نشان داده شده 2 و  1 هاي  در معادلهصورت شماتيك يند بهآمراحل اين فر. بگيرد
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)1(  

  

)2(  

  
  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

كه يون هيدروكسيد  هنگامي. IIنيك انيدراز  كربو His 64ي پروتون بين آب متصل به روي و يجا مكانيسم جاب-3-1شكل

   .باشد مي آماده واكنش هيدراته شدنبراي انجام ل است و  فعاصل است، آنزيم از لحاظ كاتاليتيكبه روي در آنزيم مت
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 است 1  معادلهيعني  واكنش دوم،كننده سرعت در واكنش كاتاليزي كربونيك انيدراز   مرحله محدود   

هاي بسيار فعال كاتاليتيك، مثل  در ايزوزيم). شود  فعال آنزيم ميشكل به ايجاد انتقال پروتون منجر(

CAII ،CA V ،CA VII و CA IXاين فرآيند با همكاري ، His  جايگاه فعال و  در ورودي 64شماره

در . گيرد صورت برآمده قرار دارند، صورت مي  لبه جايگاه فعال بهدرها كه  اي از هيستيدين همچنين خوشه

روتون بسيار  است، اين انتقال پكربونيك انيدرازهاي  ترين ايزوزيم  كه يكي از فعالIIكربونيك انيدراز 

 . (Supuran et al., 2004 & Briganti et al., 1997))3-1شكل (پذيرد  كارآمد صورت مي

 

  )II) CA IIكربونيك انيدراز  -1-3-1-1

 خوانده CA C به نام ًقبلا كه  (II كربونيك انيدراز، ازكربونيك انيدر-αهاي مختلف  در بين ايزوزيم    

به طور وسيعي از لحاظ ساختاري، عملكردي و مكانيسم مورد مطالعه قرار  (Lindskog, 1997) )شد مي

 و دماي  9pH  درs106 ×1-1  1تبديل، ايزوزيمي با فعاليت بالا و سرعت II كربونيك انيدراز. گرفته است
oC 25  باشد اكسيدكربن مي كردن دي هجهت هيدراتدر(Khalifah, 1971 & Steiner et al., 1975)  .

CA IIكند و نسبت به ايزوزيم  هاي آروماتيك و آليفاتيك را كاتاليز مي ، همچنين هيدروليز استرI به 

  . (Sly et al., 1995 & Supuran et al., 2003)تر است ناميدي بسيار حساسوهاي سولف مهاركننده

 & Tashian, 1992)شود  يافت ميها ها واندام  بافتهاي تمام  در سيتوزول سلولًايزوزيم تقريبااين    

Khalifah, 1971) .ها كه  انواعي از سلولCA II2 در استخوانها كنند شامل استئوكلاست  را بيان مي ،

هاي مولر  سلول ،م در چشعدسيو مغز، اجسام مژگاني در  4اپيتليوم شبكه كوروئيدي و 3ها اليگودندروسيت

هاي ديستال،  لوله (، كليه) هستند بابهايي كه در اطراف وريد هپاتوسيتدر  ًعمدتا( كبد ،5 شبكيه چشمدر

هاي مجراي  ، سلول)كننده در بخش كورتكس كليه هاي مجاري جمع هاي پروكسيمال و سلول لوله 

هاي اپيتليال سمينال وزيكول و مجاري  ولهاي اپيتليال غدد بزاقي، سل هاي اندوتليال، سلول پانكراس، سلول

  .(Kaunisto et al., 1990 & Parkkila et al., 1991)  باشند  مي اسپرماتوزوآ وها اريتروسيتن، دفرا

                                              
1
 Turn over rate 
2
 Osteoclasts 
3
 Oligodendrocytes 
4
 Epithelium of the choroids plexus  

5
 Retinal Muller cells 
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هايي كه داراي اين ايزوزيم هستند، بسيار متنوع   در سلولII كربونيك انيدراز فيزيولوژيك وظايف    

نقش ) ها و غيره هاي اپيتليال غدد بزاقي، معده، هپاتوسيت ثال در سلولبراي م(ها  در برخي از سلول. است

در عمل  II كربونيك انيدرازدر روده بزرگ وكيسه صفرا، . كند اي را در تعادل اسيد و باز ايفا مي عمده

 اين ايزوزيم در .(Sly et al., 1995 & Schwartz et al., 1993) دخالت داردجذب آب و نمك 

.  (Lonnerholm et al., 1985)ها نقش دارد ، ريه و كليهها اريتروسيتيد كربن در اكس تبادل دي

ه تنظيم در سطح رونويسي آنزيم  مربوط ب،II كربونيك انيدراز 1 بافتي ويژهدهد كه بيان  نشان ميمطالعات

ها نقش  رحم، استخوان و كليهين اين ايزوزيم در تنظيم هورموني  همچن.(Schwartz et al., 1993) است

 بيان اين ايزوزيمكند كه به هنگام اسيدوز متابوليك،  شاهدات اخير پيشنهاد ميم. باشد مهمي را دارا مي

) 4-1 (در شكل   انسانيIIكربونيك انيدراز  ساختار . (Tashian, 1992)هاي كليه دارد بالايي در سلول

  .نشان داده شده است

  

 

 

 

 

 

 

  

 

هاي ايميدازول سه اسيد  روي به حلقه) سمت چپ. (انساني و جايگاه روي در آن II ساختار كربونيك انيدراز -4-1شكل

  ).Berg et al., 2002( موقعيت جايگاه روي در آنزيم) سمت راست. (آمينه هيستيدين و همچنين به آب متصل شده است

  

  

 

                                              
1
 Tissue-specific expression  



 12

1-3-2- β-كربونيك انيدراز 

ها و  ، جلبك)1توتروفيكومنوباكتريوم ترموامتامثل  (ها آركئوباكترها، تعدادي از  بسياري از باكتري    

كربونيك انيدراز -βهايي متعلق به خانواده  كربونيك انيدرازهاي گياهان عالي، حاوي  كلروپلاست

 Smith et al., 1999; Kimber et al., 2000; Mistsuhashi et al., 2000 & Cronk et)هستند

al., 2001) . ها و  تفاوت اساسي بين اين آنزيمα-ها در اين است كه  كربونيك انيدرازβ- كربونيك

 از دو يا شش منومر كه هر منومر ًها عموما هايي هستند كه اين اليگومر  به صورت اليگومرًها معمولا انيدراز

هاي به دست آمده از  ساختار. ندا  كيلودالتون است، تشكيل شده30 تا 25 وزن مولكولي داراي

  :ها هم اكنون در دسترس است كربونيك انيدراز-β از نوعر  از چهاXكريستالوگرافي اشعه 

   (Mistsuhashi et al., 2000)2پورفيريديوم پرپريومشده از جلبك قرمز  آنزيم تخليص) 1    

    (Kimber et al., 2000)3پيزوم ساتيووم آمده از كلروپلاست  آنزيم به دست) 2    

   (Cronk et al., 2001)4اشرشيا كوليشده از  آنزيم پروكاريوتي جدا) 3    

    4 (Cab ، است متانوباكتريوم ترمواتوتروفيكومشده از آركئون  يك آنزيم جداكه (Strop et al., 

2001).  

 

1-3-3- γ-كربونيك انيدراز  

د نباش كربونيك انيدراز مي-γ شده از كلاس   شناختههايكربونيك انيدرازاولين   Cam5 گياهان خانواده    

چندين .  (Iverson et al., 2000)ندا جدا شدهاجدادي  متانوساركينا ترموفيلا كه از آركئون متانوژنيك

طور خود به خود   بهCamهاي  منومر. سازد ها متمايز ميكربونيك انيدراز- β و α- را از Cam ،ويژگي

 & Iverson et al., 2000)آيند  كيلودالتون در مي70هايي با وزن مولكولي حدود  هترودايمرصورت  به

Kisher 1996)  . ها در   اين آنزيم سه جايگاه اتصال روي كه بسيار شبيه به اين جايگاهكريستاليساختار

                                              
1
 Methanobacterium thermoautotrophicum 

2
 Porphyridium purpureum 

3
 Pisum sativum 
4
 E. coli 
5
 Crassulacean acid metabolism  
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α- 1اتصال روي، در حد فاصلدر اين حالت، سه جايگاه . كرده استكربونيك انيدرازهاست را مشخص  

يك (يار فشرده  چپ گرد و بسβساختار مارپيچ ). 5-1شكل ( قرار گرفته است سه زيرواحد آنزيم تريمر

هاي  هايي كه واكنش موجود در اين آنزيم نيز در آنزيم) پيچيده شده  مارپيچ چپ گردداخل يك  بهβرشته 

 تكامل همگرا ،بنابراين. است  كنند، يافت شده  را كاتاليز ميكربونيك انيدرازهاي  غير مرتبط با واكنش

در هر  و باشند هاي روي متكي مي كه به يونده هايي را به وجود آور كربونيك انيدرازحداقل در سه زمان 

  .)Berg et al., 2002 (هاي آب متصل به روي وابسته است فعاليت كاتاليزي به مولكول ،دسته آنزيمسه 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

ها  زنجير (ساختار تريمري پروتئين) وسط. (كربونيك انيدراز-γ روي در  اتمجايگاه) چپ. (كربونيك انيدراز-γ -5-1شكل

موجود در حدفاصل زير  روي  فلز  و موقعيت جايگاهبراي نشان دادن تقارن سه وجهي) راست(). اند  مشخص شدهCو A، Bبا 

  ).Berg et al., 2002( ستا  ها، پروتئين چرخانده شده واحد

  

  ها ارتباط كربونيك انيدراز با برخي از بيماري -1-4

تعدادي از اين . )2-1جدول  (كربونيك انيدراز هستندهاي  در ارتباط با ايزوزيمها  بسياري از بيماري    

 در كربونيك انيدرازهاي  به علت نقص و تعدادي ديگر به علت بيان بالاي بعضي از ايزوزيم ها  بيماري

 تا كنون، فقط  حال با اين.شوند  كه منجر به ايجاد اختلالات فيزيولوژيكي مي،باشند هاي مختلف مي بافت

                                              
1
 Interface 


